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czeScig codziennej praktyki klinicznej ze wzrastajaca liczbg biorcéw przeszczepow i diuz-
szym przezyciem. W Stanach Zjednoczonych wykonuje si¢ rocznie ponad 27 000 zabie-

gOw przeszczepienia narzadow unaczynionych (tab. 1),! nie liczac 18 000 zabiegow przeszczepienia
hematopoetycznych komorek krwiotworczych (hematopoietic stem cell transplantation, HSCT),
czyli komorek szpiku i komérek macierzystych z krwi obwodowej.2 Chociaz biorcy przeszczepow
sa podobni do innych pacjentéw z obnizona odpornoscia, to ztozonos¢ wspdlistniejacych zaburzen
metabolicznych i toksycznosci lekéw wyrdznia t¢ grupe oraz sprawia, ze powstaja unikalne wy-
zwania diagnostyczne i lecznicze zwigzane z roznymi problemami klinicznymi. Mimo olbrzymich
postepow okres potransplantacyjny jest wcigz zaburzany przez szeroki wachlarz powiktan wptywa-
jacych na przezycie i jakos¢ zycia biorcéw przeszczepow.

Powiktania neurologiczne s3 istotng przyczyng chorobowosci po przeszczepieniu narzagdéw
i dotykajg ponad 20% biorcow (tab. 2).312 Etiologia jest zazwyczaj zwigzana z chirurgicznym
zabiegiem przeszczepienia, chorobami pierwotnie powodujacymi niewydolnos¢ przeszczepione-
g0 narzadu, zakazeniami oportunistycznymi oraz neurotoksycznoscia lekow immunosupresyj-
r1y<:h.13v14 Schemat leczenia immunosupresyjnego moze zosta¢ zmieniony z powodu powiktan
neurologicznych nawet u 10% pacjentéw po przeszczepieniu.'> Chociaz u dorostych i dzieci wy-
stepuja podobne powiktania neurologiczne, to u dzieci wydaja sic one rzadsze, ale ciezsze. %10

Spektrum kliniczne potransplantacyjnych powiktan neurologicznych obejmuje zaburzenia
Swiadomosci i zachowania, ruchy mimowolne, powiktania naczyniowo-mézgowe oraz oportuni-
styczne zakazenia oSrodkowego uktadu nerwowego, powikltania nerwowo-migsSniowe i napady pa-
daczkowe.

Medycyna transplantacyjna poczynita duze postepy w ostatnich dwoch dekadach, stajac sie

Zaburzenia swiadomosci i encefalopatia

Zaburzenia Swiadomosci i encefalopatia sg czgste po przeszczepieniu i réznie wyrazone — od spla-
tania i majaczenia do stuporu i $pigczki. Czgsto wspotistnienie wielu potencjalnych przyczyn zabu-
rze $wiadomosci utrudnia identyfikacje pojedynczej przyczyny.!” Ryzyko majaczenia po
przeszczepieniu zwiekszajg ciezkie choroby, podeszly wiek oraz wystepujace wezesniej zaburzenia
funkcji poznawczych. Zakres przyczyn zaburzen swiadomosci zmienia si¢ w zaleznosci od czasu,
jaki uptynat od przeszczepienia. Bezposrednio po transplantacji moze dojs¢ do ciezkiego uszko-
dzenia mozgu z niedotlenienia zwigzanego ze Srodoperacyjnym zatrzymaniem Kkrazenia,
a stan miokloniczny rokuje niekorzystnie. W pozniejszym okresie pooperacyjnym przewazaja
rézne zaburzenia toksyczne i metaboliczne oraz zakaZenia oportunistyczne.'” Czeste zaburzenia
metaboliczne obejmuja hiperamonemi¢, mocznicg i nieprawidtowe st¢zenia glukozy (hipo-i hiper-
glikemi¢). Niewydolno$¢ przeszczepu moze nasila¢ zaburzenia Swiadomosci, szczegodlnie
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Powiklania neurologiczne po przeszczepieniu narzqdow

TABELA 1. LICZBA PRZESZCZEPIEN NARZADOW
UNACZYNIONYCH W STANACH ZJEDNOCZONYCH W 1998

12008 ROKU

1998 2008
Nerki 12 452 16517
Watroba 4516 6318
Trzustka 244 436
Nerka i trzustka 972 837
Serce 2348 2163
Ptuca 869 1478
Serce i ptuca 47 27
Jelito 70 185

Na podstawie: Health Resources and Services Administration, Healthcare
Systems Bureau, Division of Transplantation, US Department of Health
and Human Services. 2008 Annual Report of the US Organ Procurement
and Transplantation Network and the Scientific Registry of Transplant
Recipients: Transplant Data 1998-2007. Rockville (MD); United Network
for Organ Sharing, Richmond (VA); University Renal Research and
Education Association, Ann Arbor (Ml). 2009.

w przypadku amonemii lub mocznicy. Biorcy przeszczepu wa-
troby, u ktérych w wywiadzie stwierdzano naduzywanie alko-
holu, charakteryzuje wigksze ryzyko majaczenia po zabiegu
przeszczepienia. '8 Osrodkowa mielinoza mostu jest charakte-
rystyczna dla biorcow przeszczepu watroby i objawia si¢ pora-
zeniem pseudoopuszkowym i stuporem, ktére pojawiaja si¢
zazwyczaj w ciggu kilku tygodni od transplantacji (tab. 3).1?
Encefalopatie Wernickego z triadq obejmujgca zaburzenia psy-
chiczne, oftalmoplegie i ataksje opisywano u biorcéw HSCT
z cigzka nawracajaca kwasica po 4 tygodniach po transplanta-
Gji.2? Neurotoksycznos$c inhibitoréw kalcyneuryny (calcineurin
inhibitors, CNI — takrolimus i cyklosporyna) manifestujaca si¢
zaburzeniami §wiadomosci, napadami padaczkowymi i §lepo-
tq korowg jest czestsza podczas stosowania duzych dozylnych
dawek we wczesnym okresie pooperacyjnym.224 Pogorsze-
nie czynnosci nerek moze nasili¢ neurotoksycznos¢ lekow
metabolizowanych w nerkach, w tym acyklowiru lub cefalo-
sporyn, natomiast benzodiazepiny moga kumulowaé si¢
w przypadku niewydolnosci watroby. Jednoczesne stosowa-
nie linezolidu i inhibitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny
moze indukowac zesp6t serotoninowy.2

Powiktania psychiczne

Pacjenci po przeszczepieniu mogg ujawniac¢ wiele zaburzen
behawioralnych i psychicznych, od obnizenia nastroju do ma-
nii i psychozy.2028 Czynniki nasilajgce to stosowanie réznych
lekow, takich jak kortykosteroidy i takrolimus, ztozone inte-
rakcje migdzy lekami i zaburzenia metaboliczne, stres poura-
zowy zwigzany z transplantacja lub zaostrzenie wczesniej
wystepujacych choréb psychicznych.20:2831 powiktania psy-
chiczne moga réwniez wynikac z pierwotnej przyczyny nie-
wydolnosci narzadu (np. choroby Wilsona).3? Biorcy
przeszczepow i cztonkowie ich rodzin moga réwniez cierpie¢
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z powodu potransplantacyjnego zespotu stresu pourazowe-
go, ktéry wplywa na stosowanie si¢ do zalecen lekarskich,
chorobowos¢ i jakos¢ zycia.3!

Zaburzenia ruchowe

Pojawienie si¢ ruchéw mimowolnych po transplantacji jest
zazwyczaj zwigzane z lekami. Najczestsze sa drzenia zwigza-
ne ze stosowaniem inhibitoréw kalcyneuryny. Nasilenie drzen
wywolanych przez CNI jest rézne, jednak jedynie w nielicz-
nych przypadkach ogranicza aktywnosc¢ pacjenta lub wymaga
zmiany dawkowania lekow.21:3> Objawy parkinsonowskie
zwigzane z przedtransplantacyjnym zwyrodnieniem mozgo-
wo-watrobowym przy niewydolnosci watroby mogg zmniej-
szy¢ si¢ po udanej transplantacji watroby, podobnie jak
zaburzenia ruchowe zwigzane z chorobg Wilsona.3234 Stoso-
wanie neuroleptykow moze wyzwoli¢ parkinsonizm poleko-
wy czy pozne dyskinezy.>> Mioklonie niezwigzane z padaczka
pacjentOw po przeszczepieniu majg zazwyczaj charakter po-
lekowy, szczegOlnie przy stosowaniu opiatow i lekéw prze-
ciwdepresyjnych, i zazwyczaj ustepuja w krotkim czasie po
zaprzestaniu stosowania wywotujacych lekow.

Powiklania m6zgowo-naczyniowe

Powikltania m6zgowo-naczyniowe sg najczestsze po przeszcze-
pieniu serca. Udar niedokrwienny i przemijajace epizody nie-
dokrwienne (TTA) opisywano u 9% biorcéw przeszczepu serca
oraz do 4% biorcow watroby i 7% biorcow nerki (tab. 2).7-11:30
Zwigkszone ryzyko udaru obserwowano u pacjentow, ktorzy
przeszli zabieg przeszczepienia serca i u ktérych stosowano
wewngtrzaortalne pompy balonowe.!! Chociaz powiktania
mOzgowO-naczyniowe sg czeste po przeszczepieniu nerki, ry-
zyko to zmniejsza si¢ u 0sOb po udanej transplantacji w po-
réwnaniu z pacjentami pozostajacymi na liscie oczekujacych.3
Zakazenia oportunistyczne rowniez zwigkszaja ryzyko uda-
ru.3738 Bakteryjne zapalenie wsierdzia moze indukowac wy-
stgpienie udaru krwotocznego o etiologii zatorowej, podczas
gdy inwazja naczyniowa w przypadku zakazen grzybiczych
(aspergilloza) moze powodowac zakrzepice. Udar materialem
zatorowym pochodzacym z serca moze by¢ rowniez zwigzany
z niebakteryjnym zakrzepowym zapaleniem wsierdzia lub mi-
gotaniem przedsionkow.3® Ukladowe zakazenia bakteryjne
i grzybicze nieobejmujace bezposrednio osrodkowego ukla-
du nerwowego, matoplytkowos¢ i zaburzenia krzepniecia krwi
wigza si¢ ze zwickszonym ryzykiem krwawienia Srodczaszko-
wego.373940 Matoplytkowos¢ potransplantacyjna zwicksza
ryzyko krwawienia srodmozgowego u biorcow HSCT, szcze-
g6lnie u pacjentéw, u ktorych liczba plytek wynosi <20 000.41
Wielotorbielowatos¢ nerek w wywiadzie u chorego po prze-
szczepieniu nerki dziesieciokrotnie zwigksza ryzyko krwawie-
nia wewnatrzczaszkowego.?? Rzadko u biorcow przeszczepow
rozwija si¢ mikroangiopatia zakrzepowa, podobna do zakrze-
powej plamicy matoplytkowej.*2 Po przeszczepieniu szpiku
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Powiktania neurologiczne po przeszczepieniu narzqdow

TABELA 2. POWIKLANIA NEUROLOGICZNE PO PRZESZCZEPIENIU NARZADOW

Dorosli/ n Ogétem Napady Zakazenia  Encefalopatia Udar Nerwowo-
dzieci (%) padaczkowe OUN (%) (%) moézgu -mig$niowe
(%) (%) (%)

Bronster i wsp.* Watroba Dorosli 463 20 8,2 1,2 11,8 2,1 nd
Lewis i Howdle” Watroba Dorosli 657 27 6,0 11 11,0 4,0 4,0
Erol i wsp.'0 Watroba Dzieci 40 35 15,0 nd 12,0 nd nd
Denier i wsp.? Szpik kostny  Dorosli 361 16 5,0 4,2 2,8 1,7 3,3
Faraci i wsp.® Szpik kostny  Dzieci 272 14 7,0 2,6 6,3 1.1 1,8
Zivkovié i wsp.8 Jelito Dorogli 54 85 17,0 7,0 43,0 4,0 7,0
Zierer i wsp.!! Serce Dorogli 200 23 7,0 15 nd 9,0 1,0
Mayer i wsp.b Serce Dorosli 107 30 5,6 3,7 2,8 8,4 13,1
Mayer i wsp.b Serce Dzieci 77 23 9,1 1,3 1,3 6,5 3,9
Zivkovi¢ i wsp.? Ptuco Dorosli 132 68 8,0 1,0 25,0 7,0 21,0
Wong i wsp.3 Ptuco Dzieci 132 45 27,0 1,5 6,7 3,7 nd

nd — brak danych, OUN — o$rodkowy ukfad nerwowy. Na podstawie. 312

opisywano zwickszong czestos¢ wystepowania stanu nadkrze-
pliwosci zwigzanego z niedoborem biatka S.43

Napady padaczkowe

Napady padaczkowe u biorcéw przeszczepdw sa czgste, wy-
stepuja u 7-27% pacjentow po przeszczepieniu narzgdow
unaczynionych i u 5-7% pacjentéw po HSCT (tab. 2). Pojawie-
nie si¢ napadoéw padaczkowych po przeszczepieniu nie musi
Swiadczy¢ o niekorzystnym rokowaniu, poniewaz u wickszo-
§ci pacjentow napady sa tagodne i nie wymagaja dlugotermi-
nowej terapii lekami przeciwpadaczkowymi. 445 Wywotany
niedotlenieniem stan miokloniczny po zatrzymaniu krazenia
rokuje jednak niekorzystnie, a napady padaczkowe moga wy-
przedzac inne objawy ci¢zkich uszkodzen neurologicznych.
Najczesciej wystepuja napady toniczno-kloniczne, pierwotnie
lub wtérnie uogoélnione. Proste lub zlozone napady czescio-
we sugeruja ogniskowe uszkodzenie (np. ropien, udar), kto-
re objawiajg si¢ zlokalizowanymi zmianami widocznymi
w zapisie elektroencefalograficznym (EEG). Czgste przyczyny
napadoéw padaczkowych po zabiegu przeszczepienia obejmu-
ja: neurotoksycznos¢ CNI, przejSciowe zaburzenia metabo-
liczne i zakazenia osrodkowego ukladu nerwowego.4445
Napady padaczkowe zwigzane ze stosowaniem inhibitoréw
kalcyneuryny czesto wywodzg sie z ptatéw potylicznych. %0 Na-
pady padaczkowe s3 nierzadko nastepstwem udaru materia-
tem zatorowym pochodzacym z serca.!! Rzadziej napady
padaczkowe mogg by¢ wywolywane antybiotykami lub che-
mioterapeutykami (imipenem, cefalosporyny, busulfan).

Mielopatie

Choroby rdzenia kreggowego sa rzadkie u biorcéw przeszcze-
pow. Postepujace ostabienie i utrata czucia w potgczeniu z za-
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burzeniem kontroli zwieraczy moga by¢ spowodowane mielo-
patia. Potencjalne przyczyny po transplantacji to ropiei nad-
twardowkowy i krwiak, natomiast przewlekle stosowanie
kortykosteroidow moze prowadzi¢ do stluszczenia nadtwar-
déwkowego.*” Oportunistyczne zakazenia wirusowe wywola-
ne przez ludzki wirus T-limfotropowy (HTLV-1), ludzki wirus
opryszczki typu 6 i 7 (HHV-6, HHV-7), wirus ospy wietrznej
(VZV), wirus Epsteina-Barr (EBV) lub cytomegalowirus (CMV)
mogg powodowa¢ mielopatie lub poliradikolopatie. 484 Prze-
szczepianie komorek macierzystych i chemioterapia moga
zwigkszac ryzyko popromiennego zapalenia rdzenia, powo-
dujac znaczne ostabienie i niesprawnos¢ nawet przy matych
dawkach radioterapii.>”

Powiktania nerwowo-miesniowe

Rézne pooperacyjne neuropatie sprowokowane urazami
7 pociggania i naciggnig¢ciem sg swoiste dla réznych rodzajow
transplantacji. Porazenie dolnej czesci splotu barkowego spo-
tyka sie po przeszczepieniu narzadow klatki piersiowej i wa-
troby, podczas gdy uszkodzenie nerwu udowego jest czestsze
po transplantacji nerki. Uszkodzenie nerwu strzatkowego po-
jawia si¢ zazwyczaj pozniej i jest zwigzane z miejscowym
uciskiem gltowy kosci piszczelowej u pacjentow, ktorzy sa
unieruchomieni i wyniszczeni. Narazenie na kortykosteroidy
(szczegolnie dozylne) i leki blokujace plytke¢ nerwowo-
-mieSniowa, niewydolnos§¢ wielonarzagdowa i posocznica
zwigkszaja ryzyko miopatii choréb krytycznych (critical illness
myopathy, CIM) i polineuropatii choréb krytycznych (critical
illness polyneuropathy, CIP).>! U biorcéw watroby ciezkie po-
razenie czterokonczynowe spowodowane CIM opisywano
u 7% pacjentow w ciggu dwoch tygodni od przeszczepienia.>?
Poczatek ostabienia zwigzanego z CIM moze by¢ gwaltowny
i dramatyczny (ostre miopatyczne porazenie czterokoiczy-
nowe), jednak rokowanie wydaje si¢ nieco lepsze niz w przy-
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Powiklania neurologiczne po przeszczepieniu narzqdow

TABELA 3. POWIKLANIA NEUROLOGICZNE SWOISTE DLA ROZNYCH RODZAJOW PRZESZCZEPU

Przeszczep Zespot Objawy

Watroba Osrodkowa mielinoza mostu Stupor, porazenie czterokoczynowe

Serce Udar o etiologii zatorowej Ogniskowe ostabienie miesni, zaburzenia czucia, afazja
Nerka Neuropatia cukrzycowa Ostabienie miesni, zaburzenia czucia, béle neuropatyczne
Ptuco Porazenie nerwu przeponowego Dusznosc¢

Szpik kostny Choroba przeszczep przeciwko gospodarzowi

padku CIP* Nasilenie ostabienia u pacjentow z neuropatia
cukrzycows po przeszczepieniu trzustki jest przypisywane
réowniez naktadajacej sie CIM/CIP>* CIM/CIP czesto uposle-
dza czynnos¢ oddechowa i op6znia odlaczenie sztucznej
wentylacji®® oraz wydtuza okres zdrowienia.>® Przeszczepia-
nie narzadow klatki piersiowej moze prowadzi¢ do uszkodze-
nia nerwu przeponowego z powodu ozigbienia (chtodzenie
lodem) lub uszkodzenia mechanicznego. Porazenie tego ner-
wu obserwuije si¢ u nawet 3,2% biorcow phuca.>° Zespot Gu-
illaina-Barrego u biorcow przeszczepow byt opisywany rzadko
i moze by¢ trudny do odréznienia od CIM/CIP bez diagnosty-
ki elektrofizjologicznej i badania ptynu mézgowo-rdzeniowe-
go. Po HSCT choroba przeszczep przeciwko gospodarzowi
(graft versus host disease, GVHD) moze by¢ zwigzana z mio-
patig zapalng, neuropatia, a nawet miastenig.>’ Potransplanta-
cyjna neuropatia toksyczna ma zazwyczaj podostry przebieg
kliniczny i najczeSciej jest zwigzana z antybiotykami (linezo-
lid) lub chemioterapeutykami (bortezomib, talidomid). Jed-
noczesne leczenie statynami lub kolchicyna z cyklosporyna
moze powodowac miopati¢, co prowadzi do rabdomiolizy.
Rzadko opisywano zaburzenia nerwéw obwodowych, w tym
wieloogniskowg polineuropati¢ demielinizacyjng przypomi-
najacg przewlekla pozapalng polineuropati¢ demielinizacyj-
n3 u pacjentéw leczonych takrolimusem.>®

Bole glowy i inne bole

Bole gtowy czesto pozostajg w cieniu innych dolegliwosci
uktadowych lub neurologicznych oraz objawéw u pacjentow
po przeszczepieniu. Nowo powstale silne bole glowy moga
by¢ wczesnym objawem zakazen oportunistycznych lub neu-
rotoksycznosci inhibitoréw kalcyneuryny. CNI moga nasila¢
obecne wczesniej zaburzenia migrenowe.> Grozne sg bole
glowy zwigzane z grzybiczym zapaleniem zatok, poniewaz
mogg poprzedzac szerzenie si¢ zakazenia na osrodkowy
uktad nerwowy. W ciggu tygodnia od przeszczepienia u nie-
ktorych biorcow serca moga rozwing¢ sie objawy naczynio-
wych bolow gtowy z nudnoSciami, zaczerwienieniem twarzy
i przyspieszeniem t¢tna, ktére ustepuja przy leczeniu beta-
-adrenolitykiem.% Polpasiec opisywano nawet u 8,6% bior-
cOwW przeszczepow narzadéw unaczynionych, a u prawie
potowy moze pozniej rozwingc¢ sie neuralgia.o!

Neuropatie toksyczne mogg by¢ zwiazane z ci¢zkimi zabu-
rzeniami neuropatycznymi. Niedawno opisywano ztozony ze-
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Ostabienie, mialgia (zapalenie wielomie$niowe)

spot bolu regionalnego u pacjentdéw leczonych inhibitorami
kalcyneuryny, syrolimusem i ewerolimusem. 203

Zaburzenia widzenia

Zaburzenia widzenia po przeszczepieniu narzagdow sa czesto
wynikiem Slepoty korowej zwiazanej z zespolem odwracalnej
encefalopatii tylnej (posterior reversible encephalopathy syn-
drome, PRES) i neurotoksycznoscig inhibitorow kalcyneury-
ny.24 Pacjenci moga cierpie¢ na sektorowe obuoczne
niedowidzenie, ktéra zazwyczaj ustepuje po wycofaniu si¢
PRES. Ponadto, przejSciowa utrata wzroku i halucynacje wzro-
kowe spowodowane napadami padaczkowymi z plata potylicz-
nego moga by¢ jedynymi klinicznymi objawami PRES.%0
Zakazenia gatek ocznych be¢dace nast¢pstwem oportunistycz-
nych uktadowych infekcji grzybiczych i wirusowych wymagaja
natychmiastowej oceny i leczenia w celu uniknigecia powazniej-
szych powiktan.%* Rzadziej u biorcow przeszczepow stwierdza
si¢ neuropati¢ nerwu wzrokowego wywotang takrolimusem.%

Zakazenia oportunistyczne
oSrodkowego ukladu nerwowego

Przewlekte leczenie immunosupresyjne konieczne do zapobie-
gania ostremu odrzucaniu aloprzeszczepu niesie za soba dtu-
goterminowe ryzyko zakazen oportunistycznych. Wigkszos¢
pacjentow przyjmuje profilaktyczne leczenie przeciwdrobno-
ustrojowe, ktore zalezy od osrodka. Biorcow HSCT (szpiku
krwi lub komérek macierzystych z krwi obwodowej) charakte-
ryzuje najwicksze ryzyko zakazenia bezposrednio po transplan-
tacji, kiedy nie doszto jeszcze do odnowienia uktadu
immunologicznego. U biorcéw narzagdéw unaczynionych ryzy-
ko zakazenia jest najwicksze mi¢dzy drugim a szOstym miesia-
cem po przeszczepieniu, a potem zazwyczaj zmniejsza sie
w miare zmniejszania dawek lekow immunosupresyjnych. Naj-
wigksze ryzyko opisywano w przypadku przeszczepow jelita
i wielonarzadowych (7%), nast¢pnie przeszczepienia szpiku
kostnego (4%), serca (3%) i watroby (1%).479:% Ryzyko zaka-
zenia jest determinowane przez intensywnos¢ narazenia epi-
demiologicznego na patogeny i schemat immunosupresji.®’
Ponadto przewlekle leczenie immunosupresyjne moze prowa-
dzi¢ do reaktywacji zakazen wirusowych (np. VZV, wirus JC).
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Ramka. Czynniki ryzyka ekspozycji na oportunistyczne
czynniki zakazne

Nokardia
Niemyte warzywa
Listeria
Niepasteryzowane produkty mleczne
LCMV (wirus limfocytarnego zapalenia splotu
naczyniéwkowego i opon mézgowo-rdzeniowych)
Chomiki
HTLV
Dozylne naduzywanie substancji, Japonia, Karaiby
Kokcydioidomikoza (Coccidioides immitis)
Potudniowo-zachodnie Stany Zjednoczone
(rejony pustynne)
Histoplazma
Ohio, Indiana, dolina Mississippi
Trypanosoma cruzi
Ameryka Potudniowa
Toksoplazma
Koty
Ameba
Ptywanie w otwartych akwenach

Rozne czynniki Srodowiskowe i geograficzno-endemiczne
moga zwigkszac ryzyko zakazenia okreslonymi patogenami
(np. kokcydioidomikoza w potudniowo-zachodniej czesci
Stan6w Zjednoczonych) (ramka).® Inaczej niz u os6b z pra-
widlowa odpornoscig, potransplantacyjne zapalenie opon
mozgowo-rdzeniowych jest zazwyczaj spowodowane przez
grzyby, a zakazenia bakteryjne sa czgsciej wywolywane przez
listerie lub nokardi¢ niz typowe patogeny bakteryjne.
U wigkszoSci pacjentow z grzybiczym zapaleniem opon
mozgowo-rdzeniowych najpierw rozwija si¢ zakazenie
uktadowe, zazwyczaj posocznica, zapalenie zatok obocznych
nosa lub zapalenie ptuc, ktére nastepnie szerzy si¢ na osrod-
kowy uktad nerwowy. Potransplantacyjne zakazenie grzybicze
osrodkowego uktadu nerwowego charakteryzuje si¢ duza,
90% lub wicksza, Smiertelnoscig.®

U pacjentOw zazwyczaj pojawiaja si¢ zaburzenia Swiado-
mosci i uktadowe objawy zakazenia, chociaz poczatkowo le-
czenie immunosupresyjne moze thumic¢ wezesne uktadowe
objawy zakazenia. Ogniskowe objawy neurologiczne przy
wspolistniejacej posocznicy sugerujg ropiefi mozgu, ktory
u pacjentOw po przeszczepieniu ma rowniez zazwyczaj etio-
logie grzybicza, a badania obrazowe mézgowia (najlepiej MR)
pokazujg mnogie zmiany ze wzmocnieniem kontrastowym.
Przy braku bezposredniego zajecia osrodkowego uktadu ner-
wowego uktadowe zakazenia oportunistyczne mogg rowniez
prowadzi¢ do encefalopatii septycznej.””

Potransplantacyjne zakazenia wirusowe oSrodkowego
uktadu nerwowego zwigzane sa z reaktywacjg latentnych za-
kazen (np. JC) lub z nowg ekspozycja (np. wirus Zachodnie-
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go Nilu). Najczestszymi przyczynami potransplantacyjnego
wirusowego zapalenia mézgu sg wirusy HSV, VZV, EBV i CMV.
Ostatnio opisano wystepowanie zapalenia uktadu limbiczne-
go spowodowane zakazeniem HHV6 u biorcéw HSCT.”!
Powoli postepujaca wieloogniskowa leukoencefalopatia wy-
wotlana wirusem JC charakteryzuje si¢ niekorzystnym roko-
waniem, ale jest na szczescie rzadka.”? Rzadziej zakazenie
oSrodkowego ukladu nerwowego u biorcéw przeszczepow
moze powodowac srodowiskowa ekspozycja na wirus wscie-
klizny lub wirus Zachodniego Nilu.”® Najczestszg infekcjg pa-
sozytnicza u biorcéw przeszczepow jest toksoplazmoza
zwigzana z aktywacja zakazenia latentnego (czeSciej przy
HSCT) lub przeniesieniem z przeszczepianym narzadem
od seropozytywnych dawcéw (najczesciej przy przeszczepie-
niu serca).”* Przewlekle leczenie immunosupresyjne moze
rowniez aktywowac zakazenie Strongyloides. Na szczgscie
rzadkie, ale obarczone duzg Smiertelnoscia jest nabyte ame-
bowe zapalenie mézgu.” Nieustanne pojawianie sie nowych
czynnikéw zakaznych u biorcow wymaga ciaglego dostoso-
wywania strategii diagnostycznych i terapeutycznych.

Poza bezposrednim wplywem zakazenn ukladowych
i osrodkowego uktadu nerwowego czeste stosowanie anty-
biotykow i lekéw przeciwwirusowych moze powodowac dzia-
fania neurotoksyczne obejmujace osSrodkowy i obwodowy
uktad nerwowy, w tym napady padaczkowe (imipenem, cefa-
losporyny), encefalopati¢ (acyklowir) lub neuropatie toksycz-
ng (linezolid).

NeurotoksycznoS¢ lekow
immunosupresyjnych

Neurotoksycznos¢ lekow immunosupresyjnych obserwuje sie
najczesciej podczas leczenia inhibitorami kalcyneuryny i gliko-
kortykosteroidami, ktore stanowia podstawe wickszosci proto-
kotéw leczenia immunosupresyjnego (tab. 4). Typowe dziatania
niepozadane inhibitoréw kalcyneuryny obejmujg drzenia, bole
glowy oraz zespot PRES objawiajacy sie Slepota korows, zabu-
rzeniami §wiadomosci i napadami padaczkowymi. 212433 Bada-
nia obrazowe mézgowia zazwyczaj pokazuja zmiany typowe dla
PRES z obustronnymi widocznymi w sekwencjach T2 i FLAIR
ogniskami wzmocnienia w rezonansie magnetycznym w tylnej
czeSci mozgu, a stezenia lekow sg zazwyczaj zbyt duze, chociaz
nierzadko spotyka sie wartosci prawidtowe.2* Neurotoksycz-
nos¢ inhibitoréw kalcyneuryny jest czestsza we wezesnym okre-
sie, kiedy w celu zapobiegania ostremu odrzucaniu stosuje si¢
wieksze dozylne dawki lekéw.21?3 Glikokortykosteroidy moga
powodowac dystymie, drzenia, miopati¢ posteroidows, psycho-
z¢ posteroidows, CIM/CIP lub sttuszczenie nadtwardéwko-
we 3047 powiktania neurologiczne moga jednak wystepowac tez
w przypadku stosowania innych lekéw immunosupresyjnych,
w tym przeciwciala antylimfocytarnego muromonabu (OKT3)
i globuliny antytymocytarnej (jatowe zapalenie opon mézgowo-
-rdzeniowych), mykofenolanu (bdle glowy) i syrolimusu (PRES,
bardzo rzadko).”077
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TABELA 4. NEUROTOKSYCZNE DZIALANIA LEKOW
IMMUNOSUPRESYJNYCH

Czeste Rzadkie
Glikokortykosteroidy — Drzenia (fagodne), Sttuszczenie
dystymia nadtwardéwkowe,
psychoza

Takrolimus,
cyklosporyna

Drzenia, béle gtowy,  Ataksja, polineuropatia,
splatanie, PRES CRPS
PRES, CRPS

Sirolimus Drzenia, bole gtowy

Mykofenolan Béle gtowy
Muromonab Jatowe zapalenie
opon Mmdzgowo-

-rdzeniowych

CRPS - zespot odruchowej dystrofii wspétczulnej, PRES — zespot
odwracalnej encefalopatii tylnej.

Nowotwory po transplantacji

Nawrot hematologicznej choroby rozrostowej po prze-
szczepieniu HSCT zajmuje osrodkowy uklad nerwowy w 3%
przypadkoéw u pacjentow z biataczka i wigze si¢ z duza Smier-
telnoscia.”® Nawroty s czestsze przy autologicznym HSCT
i wystepuja 23 miesi¢cy po przeszczepieniu. Ponadto okoto
2% biorcoéw przeszczepow narzadéw unaczynionych oraz
HSCT dotyka rozpoznana de novo potransplantacyjna cho-
roba limfoproliferacyjna (posttransplant lymphoproliferative
disorder, PTLD) i czesto jest zwigzana z zakazeniem EBV. Jej
wystepowanie jest najczestsze po przeszczepieniu serca, ser-
ca i ptuca oraz jelita. Do zajecia osrodkowego uktadu nerwo-
wego dochodzi u okoto 15% dotknietych nig pacjentow i jest
zwigzane z niekorzystnym rokowaniem.” Opisywano wiek-
573 czegstos¢ wystepowania guzoéw mozgu u biorcow narza-
dow unaczynionych, jednak korelacja ta pozostaje nieco
kontrowersyjna.8? Ryzyko guzéw mozgu jest zwiekszone
u biorcow alogeniczniego HSCT, ktorzy byli wezesniej lecze-
ni napromienianiem calego ciata.

_Przeszczeﬁianie narzadow u dzieci
i dorostyc

Dzieci biorcy przeszczepéw stawiaja unikalne wyzwania w dia-
gnostyce i leczeniu powiktan neurologicznych i innych po
transplantacji, poniewaz nalezy jednoczesnie utrzymac czyn-
nos¢ aloprzeszczepu i zapewnic¢ prawidtowy rozwo6j dziecka.
Na rozw6j wplywaja przede wszystkim pierwotna niewydol-
nos¢ narzadu i zwigzane z nig zaburzenia metaboliczne,
przewlekle leczenie immunosupresyjne i powiktania po-
transplantacyjne. Badania podluzne wykazaly mieszany
wplyw skutecznego przeszczepienia u dzieci na dlugotermi-
nowe wzrastanie i mineralizacje kosci.8! Op6znienie wzrasta-
nia moze by¢ réwniez przypisywane dziataniu lekéw, takich
jak steroidy podawane po transplantacji.?

70

Niektore swoiste problemy transplantacji u dzieci
zwigzane s3 z wieksza czestoscig choréb dziedzicznych
powodujgcych niewydolnos¢ narzadoéw. Inny problem po
przeszczepieniu narzgdéw w pediatrii to niestosowanie si¢
do zalecen lekarskich w zakresie przyjmowania lekéw immu-
nosupresyjnych, co moze prowadzi¢ do ostrego odrzucania
i pogorszenia czynnoSci przeszczepu. Po przeszczepieniu
u dzieci ryzyko rozwoju pierwotnego zakazenia réznymi
organizmami jest zwiekszone, co moze by¢ spowodowane
brakiem wczesniejszej ekspozycji na niektoére organizmy i bra-
kiem nabytej odpornosci, jesli nie byly szczepione. Brak na-
bytej odpornosci zwigzanej z wczesniejszymi kontaktami
z czynnikami zakaznymi i czesto niepelne szczepienia powo-
duja wigksze ryzyko wystapienia zakazen oportunistycznych
niz u dorostych, ktorzy sa biorcami przeszczepow.®

Kilka badan bezposrednio pordwnywalo potransplanta-
cyjne powiktania neurologiczne u dzieci i dorostych biorcéw
przeszczepow.% 10 Ogolnie powikiania neurologiczne wydaja
sie rzadsze i ciezsze u dzieci niz u dorostych.%1° Proces zdro-
wienia moze jednak by¢ niezwykly u dzieci biorcéw w po-
rownaniu z dorostymi z powodu plastycznosci moézgu
i wigkszos¢ z nich po udanym przeszczepieniu ma si¢
dobrze, a dlugotrwate deficyty neurologiczne u nich nie wy-
stepuja. 5

Wplyw transplantacji na choroby
neurologiczne

Przeszczepianie narzadéw ma rézny wplyw na choroby neuro-
logiczne zwigzane z niewydolnoscia witasnego narzgdu, jednak
zazwyczaj s3 one nieuleczalne. U wielu biorc6w narzadéw doj-
dzie jednak do stabilizacji lub poprawy, w tym u pacjentéw
z chorobg Wilsona (przeszczepienie watroby) oraz amyloido-
z3 rodzinng (przeszczepienie watroby i serca) 328 Neuropatia
cukrzycowa zazwyczaj zmniejsza si¢, a potransplantacyjne po-
gorszenie stanu u pacjentéw po przeszczepieniu nerki i trzust-
ki przypisywano CIP/CIM.>* Skuteczne przeszczepienie nerki
prowadzi do bardziej istotnego i bezsprzecznego ustapienia
neuropatii mocznicowej, chociaz poprawa zalezy od ci¢zko-
§ci przedtransplantacyjnego uszkodzenia nerw6w.5° Encefalo-
patia watrobowa i mielopatia zazwyczaj zmniejszaja si¢ po
udanym przeszczepieniu watroby.

Farmakokinetyka i interakcje miedzy
lekami

Na ztozona farmakokinetyke lekéw immunosupresyjnych i in-
nych u biorcow przeszczepdw wplywa klirens watrobowy i ner-
kowy lekow oraz zlozone interakcje miedzy nimi. U pacjentow
po przeszczepieniu watroby lub nerki op6zniona czynnosé
przeszczepu moze znaczaco zmieniac stezenia lekow. Na stgze-
nie frakcji wolnej w przypadku lekéw o znacznym wigzaniu
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TABELA 5. ZALECANE BADANIA W DIAGNOSTYCE POTRANSPLANTACYJNYCH POWIKLAN NEUROLOGICZNYCH

1. Badania laboratoryjne

Badania podstawowe: morfologia, elektrolity, glukoza, magnez, parametry czynnosci nerek i watroby

Toksykologia: stezenia lekéw immunosupresyjnych i innych w surowicy
Metaboliczne: witamina B,,/kwas foliowy, kwas metylomalonowy, pirydoksyna, tiamina, stezenie

witaminy E

Serologia: antygeny kryptokokéw i innych grzybdéw, badania wirusologiczne PCR i przeciwciata

Mikrobiologia: kwasooporno$¢, posiewy w kierunku bakterii i grzybdw

Badania ptynu mézgowo-rdzeniowego: rodzaj i liczba komorek, biatko, glukoza, kwasoopornos$¢/posiewy
bakteryjne/grzybicze, antygeny kryptokokow i innych grzybéw, badania PCR w kierunku
wiruséw/mykobakterii/toksoplazmy i miana przeciwciat. Rozwazy¢ cytologie i cytometrie przeptywowa

2. Badania obrazowe
MR rdzenia kregowego

MR moézgu: angio MR (tetniaki), wenografia MR (zakrzepica zatok opony twardej)

TK zatok obocznych nosa: ocena grzybiczego zapalenia zatok
TK gfowy i rdzenia: stosowana gtéwnie, jesli nie jest mozliwe wykonanie MR
MR splotu ramiennego i krzyzowo-ledZzwiowego

3. Badania elektrofizjologiczne

EMG/NCS: ocena ucisku na nerw, polineuropatia lub miopatia

EEG: pomocna w ocenie napadéw padaczkowych i encefalopatii metabolicznej
SSEP: rzadko stosowane, moze by¢ uzyteczne w lokalizowaniu patologii

4. Inne badania

Echokardiogram: badanie potencjalnych zrédet materiatu zatorowego i zapalenia wsierdzia

Biopsja mézgu: diagnostyka PTLD, glejakéw lub ropni mézgu
Biopsja mieséni i nerwow: diagnostyka zapalenia naczyn lub zapalenia wielomieéniowego

SSEP - somatosensoryczne potencjaty wywotane, PTLD — potransplantacyjna choroba limfoproliferacyjna.

z bialkami (np. fenytoiny) wplywa réwniez hipoalbuminemia,
przemieszczenie lekéw zwigzanych z biatkami i inaktywacja od-
powiednich enzyméw P450.87 Na farmakokinetyke lekéw im-
munosupresyjnych moga rowniez wplywac preparaty ziotowe,
aich wplyw moze by¢ trudny do przewidzenia. Rozumienie ro-
li biatek transportowych (glikoproteiny B, biatka opornosci wie-
lolekowej 2) wcigz ewoluuje, a podatnos¢ konkretnych
pacjentéw na toksycznos¢ poszczegolnych lekéw moze wyja-
$ni¢ zmiennos¢ genetyczna.5®

Zalecane postepowanie w przypadku
powikfafi neurologicznych
po transplantacji

Szczegotowa i systematyczna ocena, poczynajac od doktadne-
go wywiadu dotyczacego obecnej choroby, rodzaju i czasu
przeszczepienia oraz przyczyny niewydolnoSci wlasnego na-
rzadu, utatwia wezesne rozpoznanie i leczenie potransplanta-
cyjnych powiklan neurologicznych we wiasciwym czasie.
Dodatkowo nalezy wzigé¢ pod uwage mozliwos¢ wystapienia
zakazenia oportunistycznego lub neurotoksycznosci lekow
immunosupresyjnych. Rzadziej objawy neurologiczne moga
by¢ zwigzane z odrzucaniem aloprzeszczepu (np. encefalopa-
tia watrobowa w przypadku dysfunkcji przeszczepu watroby).
Oportunistyczne zakazenia oSrodkowego ukladu nerwowego
7azwyczaj ujawniajg sie w kontekscie infekcji ogélnoustrojo-
wej i wezesne okreslenie etiologii umozliwia wlasciwe lecze-
nie. Nalezy przy tym uwzgledni¢ potencjalng ekspozycj¢ na
czeste i endemiczne czynniki zakazne (ramka).

Tom 6 Nr 32011 « Neurologia po Dyplomie

Poniewaz obraz kliniczny moze by¢ ztozony, do ustalenia
przyczyny moze by¢ konieczne wykonanie szeroko zakrojo-
nych badan laboratoryjnych, badan obrazowych uktadu ner-
wowego i badan neurofizjologicznych (tab. 5). Badania
obrazowe uktadu nerwowego odgrywaja istotng role w dia-
gnostyce powiktaf neurologicznych po transplantacji, ponie-
waz moga da¢ wskazowki dotyczace etiologii i sugerowac
wlasciwg diagnostyke i leczenie.® Jegli jest dostepny, rezo-
nans magnetyczny moézgu i rdzenia kregowego jest zazwyczaj
lepszym wyborem niz tomografia komputerowa, chociaz TK
moze by¢ latwiejsza do wykonania i czgsto jest badaniem
wstepnym.

W przypadku podejrzenia zakazenia osSrodkowego uktadu
nerwowego w celu ustalenia rozpoznania konieczne jest ba-
danie ptynu mézgowo-rdzeniowego, jednak jego wykonanie
nie powinno opdzniac leczenia. Wirusologiczne badania PCR
s3 preferowane w poréwnaniu z badaniami serologicznymi,
poniewaz maja duzo wigksza czulos¢, istnieje jednak wcigz
miejsce dla posiew6w i badan serologicznych.”® Do rozpo-
znania zakazen spowodowanych przez nowo pojawiajace sie
czynniki zakazne moze by¢ konieczne zastosowanie innowa-
cyjnych metod diagnostycznych.?! EEG jest pomocne w dia-
gnostyce w przypadku podejrzenia napadéw padaczkowych
i zaburzen Swiadomosci. Poniewaz dyskretne zmiany padacz-
kowe mogg by¢ przeoczone, uwazna interpretacja bada-
nia EEG jest konieczna do postawienia trafnej diagnozy
bezdrgawkowych napadéw padaczkowych u pacjentow
w ciezkim stanie. Obecnos¢ fal tréjfazowych silnie sugeruje
encefalopati¢ toksyczno-metaboliczna, szczegblnie przy nie-
wydolnosci nerek lub watroby.”? Badanie przewodnictwa ner-
wow i elektromiografia s3 pomocne w diagnostyce ostabienia
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miesni i utraty czucia o podostrym przebiegu. Specjalna tech-
nika bezposredniej stymulacji mies$ni jest pomocna w diagno-
styce CIM, jednak do potwierdzenia rozpoznania konieczna
jest biopsja miesni.?? Biopsja miesni moze réwniez potwier-
dzi¢ rozpoznanie zapalenia wielomigSniowego u pacjentow
z chorobg przeszczep przeciwko gospodarzowi. Biopsja ner-
wow jest wykonywana rzadko, chyba ze przy podejrzeniu na-
cieku chtoniaka. Biopsja moézgu, rzadko wykonywana, moze
by¢ jednak konieczna w celu identyfikacji PTLD, glejaka lub
ropnia mozgu.

Leczenie potransplantacy fanCh
powiklan neurologicznyc

ENCEFALOPATIA TOKSYCZNA/METABOLICZNA | ZABURZENIA
PSYCHICZNE

Wytyczne leczenia potransplantacyjnej encefalopatii meta-
bolicznej i zaburzen psychiatrycznych zwigzanych z niewydol-
noscia przeszczepionego narzadu nie roznig sie¢ w porownaniu
z pacjentami bez przeszczepu. Wazne jest jednak uwzglednie-
nie ztozonosci farmakokinetyki i interakcji migdzy lekami, po-
niewaz pacjenci ci sa czesto leczeni wieloma preparatami
i mogg mie¢ uposledzong czynnos¢ nerek lub watroby.

Jesli encefalopatia jest zwigzana z odrzucaniem przeszcze-
pu (np. encefalopatia watrobowa), do czasu przywrocenia
czynnoSci przeszczepu inne metody leczenia majg zazwyczaj
ograniczong skutecznos¢.

Hiperamonemia zwigzana z watrobowg synteza glutaminy
lub enzymatycznym cyklem mocznikowym moze odpowiada¢
na wymiang osocza w potgczeniu z zamiennikami elementow
przemiany azotu.* U pacjentow z encefalopatig wywotang tok-
sycznym dzialaniem lekéw najwazniejsze jest okreslenie od-
powiedzialnego leku i zaprzestanie jego stosowania.

POWIKLANIA NACZYNIOWO-MOZGOWE

Powiklania naczyniowo-moézgowe sa nadal czeste przy prze-
szczepianiu serca, szczegolnie u pacjentéw, u ktorych zabieg
pomostowania wieicowego i czas zakleszczenia aorty w trak-
cie operacji jest dtugi. Uwazne kontrolowanie ci$nienia tetni-
czego jest konieczne, poniewaz pooperacyjne epizody
hipotensji i nadciSnienia moga wyzwala¢ udary niedokrwien-
ne lub krwawienia srédmézgowe.!! U biorcéw pluca i serca
opisywano zwigkszong czestos¢ migotania przedsionkéw po
transplantacji, jednak jego kliniczne znaczenie pozostaje nie-
pewne.'! Dodatkowo stosowanie inhibitoréw kalcyneuryny
moze powodowa¢ nadciSnienie i hiperlipidemig, co wymaga
kontroli w opiece diugoterminowej u pacjentow po przeszcze-
pieniach. Osoby po transplantadji jelita lub przeszczepieniu
wielonarzadowym z zespolem nadkrzepliwosci mogg wyma-
gac dozywotniego leczenia przeciwzakrzepowego.”?

NAPADY PADACZKOWE

Leczenie drgawkowego stanu padaczkowego nie zmienia
si¢ u biorcow przeszczepOw, poniewaz celem jest przerwanie
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stanu padaczkowego i ustabilizowanie stanu pacjenta. Wiek-
sz0S¢ pacjentéw nie wymaga dlugoterminowego leczenia
przeciwpadaczkowego, a w badaniach z udzialem matych
grup pacjentéw po przeszczepieniu watroby fenytoina byla
bezpiecznie odstawiana po 3 miesigcach.®> Dhugotrwate
stosowanie fenytoiny moze wplywaé¢ na stezenia lekéw im-
munosupresyjnych i zakléca¢ metabolizm cyklosporyny i ta-
krolimusu. Dlatego zaleca si¢ stosowanie lewetiracetamu,
poniewaz nie wplywa na metabolizm inhibitoréw kalcyneu-
ryny, a jego metabolizm nie zmienia si¢ istotnie przy niewy-
dolnosci watroby po jej przeszczepieniu.?® Podczas leczenia
lewetiracetamem moze dojs¢ do rozwoju behawioralnych
dziatan niepozadanych, a jego klirens zalezy od czynnosci ne-
rek. Inng opcja jest stosowanie gabapentyny, pregabaliny i to-
piramatu, ale kwas walproinowy jest stosowany tylko
u biorcow innych narzgdéw niz watroby z powodu jego po-
tencjalnej hepatotoksycznosci.

MIOPATIA CHOROB KRYTYCZNYCH/POLINEUROPATIA CHOROB
KRYTYCZNYCH

Obecnie nie istnieje leczenie CIM/CIP, a opieka opiera si¢
gloéwnie na unikaniu czynnikéw ryzyka, ograniczeniu dozylnej
podazy steroidéw oraz lekow blokujgcych przewodzenie ner-
wowo-migsniowe u pacjentow w stanie ciezkim. Niedawne
badania wykazaly zmniejszenie czestoSci wystepowania
CIM/CIP przy intensywnej insulinoterapii hiperglikemii.>> Pa-
cjenci ci moga wymagac intensywnej fizykoterapii, a wyzdro-
wienie moze nie by¢ catkowite.>?

ZAKAZENIA OPORTUNISTYCZNE

Wiasciwe rozpoznanie i sprawne wdrozenie terapii sg ko-
nieczne do skutecznego leczenia zakazen osrodkowego ukta-
du nerwowego i zakazen uktadowych u pacjentéw leczonych
immunosupresja. Badanie plynu mézgowo-rdzeniowego jest
kluczowe do rozpoznania zakazenia oSrodkowego uktadu ner-
wowego, ale leczenie empiryczne za pomocg antybiotykow
o szerokim spektrum zgodne z zaleceniami nie powinno by¢
odktadane do czasu identyfikacji czynnika zakaznego. Przy
okreslaniu najbardziej prawdopodobnych przyczyn zakazenia
nalezy bra¢ pod uwage czas, jaki uptynat od przeszczepienia,
mozliwe narazenie endemiczne i wystgpienie zakazenia opor-
nego na leki uzywane w schemacie profilaktyki.?”

NEUROTOKSYCZNOSC LEKOW IMMUNOSUPRESYJNYCH

Ciezka neurotoksycznos¢ moze wymaga¢ dostosowania
immunosupresji, a zamiana migdzy r6znymi inhibitorami kal-
cyneuryny (np. takrolimusem i cyklosporyng) moze by¢ ko-
rzystna w indywidualnych przypadkach.1523:3390 Chociaz
neurotoksycznos¢ inhibitoréw kalcyneuryny nierzadko wy-
stepuje przy prawidtowych stezeniach w osoczu, to zmniej-
szenie dawki lub zamiana na inny CNI czgsto prowadzi
do spontanicznej poprawy.2224 Nalezy réwniez wyréwnac hi-
pomagnezemig, o ile wystepuje. Pacjenci z napadami padacz-
kowymi wywotlanymi inhibitorami kalcyneuryny powinni by¢
leczeni odpowiednimi lekami przeciwpadaczkowymi. Lecze-
nie neurotoksycznych dziatan innych lekéw immunosupre-
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syjnych (np. OKT3) jest zasadniczo oparte na odstawieniu wy-
wolujacego leku i leczeniu podtrzymujgcym.

Artykut z Neurologic Clinics of North America (Volume 28, Number 1, Pages 235-251,
February 2010, Sasa A. Zivkovi¢ , MD, PhD, Hoda Abdel-Hamid, MD) jest publikowany
za zgoda Elsevier Inc., New York, New York, USA. Ttumaczenie Medical Tribune Polska.
Ani autorzy, licencjonodawca, Elsevier Inc., i wydawca, Medical Tribune Polska, nie
gwarantujg ani nie odnosza sie do jakosci i wartosci reklamowanych produktéw

i ustug, ani stanowiska reprezentowanego przez reklamodawcédw.
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